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Varwendung einer waasrigen Chloritmatrix-Ldaung bal der Behandlung von Tumoran. 
@ Es wird die Verwendung einer wSssrigen Losung einer 
chemisch stabtltsterten Chloritmatrix zur intravendsen und/ 
Oder lokalen AppUkation bei Tumorbehandlungen be- 
achrieben. 
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Verwendung einer wSssrigen Chloritmatrix- 
L5sung bel der Behandlung von Tuxnoren 



Die Erfindung betrifft die Verwendung einer Chlorit- 
matrix-Lttsung bei der Behandlung von Tuinoren. 

Bei der herkCzninlichen chemctherapeutlschen Behandlung von 
Tumoren muss zur Erreichung einer cbjektlvierbaren Tumor- 
5 regression ein erhebliches, die Lebenscpialitat beeintrach- 
tigendes Nebenwirkungsrisiko in Kauf genommen werden. 

Aufgabe der Erfindung ist es, mit Hilfe einer Zubereitung 
dieses Nebenwirkungsrisiko chemotiierapeuUscher und radio- 
therapeutischer Behandlungen von Tumoren zu verringern, bei 
10 gleichzeitiger Verbesserung oder mindestens Beibehal-bung der 
therapeutischen Wirksamkeit der Behandliangen . 

Gelost wird diese Aufgabe durch die Verwendung einer Zube- 
reitung, .bestehend aus einer wSssrigen LSsung einer chemisch 
stabilisier ten Chloritmatrix zur intra venSsen und lokalen 
15 Applikation bei Tumorbehandlungen • 

Die Verwendung der Zubereitung kann kombiniert werden mit 
Radiotherapie, mit Chemotherapie , mit Radio- und Chemotherapie , 
sowie mit Chemotherapie und Hyperthermie. 

Eine Chloritmatrix mit aktiviertem Sauerstoff ist aus der 
20 DE-OS 32 13 389 bekannt und als Wundbehandlungsmittel bereits 
erfolgreich eingesetzt. Es wurde nun iiUerraschender Weise ge- 
funden, daB eine chemisch stabilisierte Chloritmatrix mit 
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guten Erg^nissen bel Tumorbehandlungen verwende-t werden 
kann, wobel die Matrix durch Sauerstoff Oder ein anderes 
Element der Gruppen VI a + b des Periodischen Systems oder 
in elner anderen Weise stabilisiert sein kann. Es ist bekannt^ 
daB die Sauerstoffversorgung von malignen Tumoren ,die Wirk- 
sanikeit verschiedener therapeutischer MaBnahmen, wie ioni- 
sierender Strahlen Oder bestimmter Chemotherapeutika sehr 
stark beeinflussen kann. Versuche haben gezeigt; daB bei 
intravenoser Verabreichung einer isotonen L6sung der Chlorit- 
matrix ein Pasteur-Ef f ekt erreicht werden kann^ wobei die 
Wirkung der Chloritmatrix direkt und/oder indirekt ist. 
Eine direkte und indirekte Wirkung ist gegeben^ wenn der 
Stabilisator der Chloritmatrix Sauerstoff ist. Indirekt ist 
die Wirkung, wenn mit einem anderen Element der Giruppe VI a + b 
des Periodischen Systems oder auf andere Weise, z. B. einem 
hohen pH-Wert^ stabilisiert ist. 

Es wurde gefunden, daB die Chloritmatrix praktisch als Bio- 
chemlkalie bereit^ im mikromolaren Berelch und darunter wirkt 
und deshalb auch nicht in ttberkonzentrationen angeboten werden 
muB, um seine Wirkung zu entfalten. Dabei wird angenommen, 
daB eine aktivierte nicht toxische Sauerstoff spezies gebildet 
wird, durch die eine Erh5hurig der Durchblutung in peripheren, 
hypoxischen Bereichen durch Vasodilatation sowie eine Sauer- 
stoff -SparmaBnahme in den Mitochondrien erreicht wird. Diese 
Wirkung durf te zu einer Erhohung der Sauerstof fwerte im Gewebe 
bzw. in den Korperf liissigkeiten nach der Zugabe der Chlorit- 
matrix beitragen. 

Wird die Chemotherapie und die Radiotherapie mit einer Chlorit- 
matrix-Behandlung kombiniert^ konnen zur Erreichung gleicher 
Ergebnisse die Dosierungen chemotherapeutischer Mittel sowie 
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der Bestrahlungen - und damit das Nebenwirkiingsrlsiko - 
wesentlich verringert werden. 

Experimentelle Ergebnisse zur ant i tumor Ss en. Wirksamkelt 
von stabilisierter Chloritmatrix * 

zur Verwendung kam eine isotone LSsurig von sauerstoff stabi- 
lisierter Chloritmatrix, welche 2,8 x 10^ Oxidations einhei ten 
genessenuber die gascromatographische Bestimmung f reigesetzten 
i'^i^ylens aus einem geeigneten Indikatormolekiil enthSlt, Ver- 
suche an mehreren Transplantations tumormodellen der Maus bzw. 
der Ratte haben gezeigt, daB die Chloritinatrix-L6sung in Ab- 
hSngigkeit von der Dosierung (Dosierungen: 0,17, 0,34 und 
0,68 ml Chloritmatrix-Losung/kg KSrpergewicht , gegeben 1 x 
taglich parenteral) das Tumorwachstum verlangsamt. Die 
hemmende Wirkung bezieht sich bei metastasierenden soliden 
15 Tumoren nicht nur auf den PrimSrtumor^ sondern auch auf die 
SekundMrabsiedelungen (Hetastasen) . 

Die Testung auf antitumorose Wirksamkeit brachte bei folgenden 
Transplantations tumoren positive Ergebnisse: Lewis Lung, 
Adenokarzinom der C 57 BI/^ Maus, Harding-Passey-Sarkom der 

20 C 57 BI/6 Maus, Friend-VirusleukSmie der NMRI-Maus sowie 
L 5222 Leukamie der BD IX-Ratte. Bei alien hier genannten 
Tumoren fiel auf, daB unter der Behandlung mit der stabili-^ 
sierten Chloritmatrix die Gewichtsreduktion zwar undramatischer 
verlief als bei dem mit Cyclophosphamid behandelter Positiv- 

25 kontrollen, daB aber die mit Chloritmatrix-LBsung behandelten 
Tiere ein deutlich besseres und aktiveres Allgemeinbef inden 
zeigten als die mit dem cytotoxischen Chemotherapeutikum 
therapierten Tiere. 
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Stabilislerte Chloritxnatrices werden durch Konqplexlerun? xnlt 
inacrocycllsche Tetrapyrrole enthaltenden Blomoleklilen zu elek- 
tronenaff Inen Verblndungen aktlviert. Von elektronenaff inen 
Verbixidungen let bekannt, daB sle strahleneenslbillslerend 
5 bel der radlotherapeu'blschen Behandluxig von bdsartlgen Tumoren 
wlrken (Literaturzitat W. Porschen^ K. Gewehr^ L.E. Felnen* 
degen, Med. Physik Band 2 Selte 467-479/1976) • Diese phanna- 
■ kologische Eigenschaft konnte durch erste positive Befunde 
in der Strahlentherapie nach parenteraler Vorbehandlung mit der 
10 Chloritmatrix-Lesung bei Patienten mit strahlentherapeutisch 
schlech-t ansprechbaren Tuznoren best&-bigt werden. 



Die tierexperimentell durchgef iihrten therapeutischen Ver- 
suche an Transplantations tumoren haben gezeigt, daB die sinti- 
tumorttse WirksanOceit von stabilisierten Chloritma trices kein 

15 cytotoxischer bzw. cytostatischer Effekt ist» Vielmehr beein- 
flussen die stabilisierten Chloritmatrices einerseits das 
kOrpereigene iU^wehr system, andererseits zeigen die mit der 
L 5222 und der Priendvirus-LeukSmie durchgef tthrten Ver suche, 
dafi die Chloritmatrices eine reveirtierende ^irkung auf den 

20 b&sartigen ZellphSnotyp der Tumoren hat. Diese im Vergleich 

zu den herkCmmlichen Chemotherapeutika v511ig anders gearteten 
Angriffspunkte fiihren zu dem SchluB, dafi eine Zusatzbehandlung 
mit stabilisierten Chloritmatrices den antitumor&sen Effekt 
der klassischen Chemotherapeutika potenzieren kann. 
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PATEKTAMSPRUCUE 



1. Verwendung einer Zubereit.ung , bestehend aus einer 

wMssrigen L&sung einer chemlsch stabillsierten Chlorltmatrlx 
zur Intraven&sen und/oder lokalen Applikatlon bei Tuinorbe- 
handlungen. 

2* Verwendung der Zubereitung nach Anspruch 1, koinbiniert mit 
Radlo-theraple • 

3. Verwendung der Zubereitung nach Anspruch 1, konbiniert nit 
Chexaotherapie • 

4. Verwendung der Zubereitung nach Anspruch 1/ kombinlert mlt 
Radiotherapie und Chemotheraple • 

5. Verwendung der Zubereitung nach Anspruch 1, konbiniert 
mit Chexnotherapie und Hyperthemie. 
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